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Zprava z kongresu IFCC-WordLab
Florencie 6.-11. 6. 1999

XVII. mezinarodni kongres klinické chemie a la-
boratorni mediciny se konal ve Florencii (Italie) ve
dnech 6.-11. &ervna 1999. Slo o svétovy kongres,
ktery se pofada jednou za tfi roky. PfedeSly kon-
gres se konal v roce 1996 v Londyné a pfisti bude
v roce 2002 v Kyotu (Japonsko). V obdobi mezi
svétovymi kongresy se konaji kongresy evropskeé.
Ten pfisti v roce 2001 bude v Praze.

IFCC-WordLab 99 byl opravdu mohutnou akci.
Kongresu se zugastnilo 4908 odbornikt z 94 zemi
svéta a soucasné probihajici vystavy pfistroji a
diagnostik se zGéastnilo dalSich 2500 osob, takZe

dohromady to bylo 7408 osob. Kongres se konal v
kongresovém centru, které je umisténo v pevnosti
Fortezza da Basso. Kongresové centrum je z vétsi
¢asti umisténo v podzemi pevnosti, kde jsou také
pfednaskové saly, a je kompletné klimatizovano. O
krasach a bohatstvi pamatek mésta Florencie se
jisté neni tfeba zmifovat, protoze to jsou skutec-
nosti vSeobecné& zname.

Odborny program byl velmi bohaty. Kromé& 385
pfednasdek, které se konaly v 7 pfednaskovych sa-
lech, ¢asto v nékolika salech soucasné, se kazdy
den ménily postery. Posterll bylo denné& kolem 400,
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takZze za 4 dny to bylo 1697 sdéleni, ktera byla
prezentovana touto formou. Pfednasky zacinaly v
8.30 h a kongily v 18.30 h. Vystavy firem se z(cast-
nilo 102 vystavovatelQ.

Tematicky rozsah pifednasek odrazel obrovskou
&ifi oboru laboratorni mediciny. Kazdy den zaha-
jovala program plenarni pfednaska (Apoptosis,
From genome sequence to protein functions, Ge-
netics and Environment, The T helper 1 and T hel-
per 2 paradigm in human diseases, Proteome
research and its impact on laboratory medicine).
Klasicka klinicka biochemie ustoupila ponékud do
pozadi, dominovala biochemie jako jednotici prvek
viech témat kongresu od molekularni biologie,
imunologie aZz k mikrobiologii a virologii. Zejména
prolinani genetiky do klinické chemie bylo velmi
ziejmé. Od genoveé terapie (pfani a skutecnost),
pfes biochemii a genetiku tumorovych marker,
genetiku ateroskler6zy, nové metody genetické
analyzy, geneticky zaklad odpovédi organismu na
léky aZ po genetické analyzy u roztrousené sklero-
zy, genetiku atopie, genetické studie u diabetu, ge-
netické analyzy regulace hmotnosti atd. Celé bloky
pfednadek byly vénovany monitorovani léka, kli-
nické toxikologii, robotizaci a automatizaci labora-
tofi, starnuti ve vztahu k neurologickym onemoc-
nénim, burikdm endotelu.

Dalsi pfednasky byly vénovany organizaéni struk-
tufe laboratofi v Evrop&, kontrole kvality prace
laboratofi a jejich akreditaci. Velmi zajimavé bylo
také sympozium o vztahu mikrobialnich agens a
koronarnich onemocnéni. Slo pfedevdim o chroni-
cke infekce s Helicobacter pylori, Chlamydia pneu-
moniae, dentalni onemocnéni a cytomegalovirus.

Hematologicka problematika, hlavné v oblasti
méfici techniky, spravné laboratorni praxe a otaz-
kach souvisejicich s trombézou a hemostazou, byla
feSena v nékolika blocich. Z plenarnich lekci se
obecnou problematikou z oblasti hematologie za-
byvala pfednaska prof. Nagaty z oddéleni pro ge-
netiku Lekaiské fakulty v Osace pojednavajici o
apoptéze. Ve svém sdéleni prof. Nagata popsal
hlavné& ukoly receptor(, faktorl a ligand, které maiji
vliv na spontanni bunéény proces vedouci k samo-
volnému sebezniceni bunék.

V bloku ,Nové aspekty hemostazy a trombozy",
koordinovaném prof. Muszbekem z Mad'arska, byly
probrany otazky genetického polymorfismu destic-
kovych adheznich receptorlli na jejich vzajemné
vztahy u trombotickych nemoci (J. Corral, Spanél-
sko), dale laboratorni diagnostické metody u fibri-
nolyzy (C. Kluft, Nizozemi), klinické a diagnostické
aspekty koagulaéniho faktoru XllIl a jeho Géasti pfi
zpevnéni fibrinového vliakna (L. Muszbek). Jako
velmi zajimava se jevi genova mutace (P151L)
inhibitoru tkafového faktoru (TFPI), ktera je spo-
jovana s vy38im rizikem venoézni trombézy (K.
Kleesiek, Némecko). Byla zde fe$ena i dnes velmi
diskutovana otazka ulohy zvy$ené hladiny homo-

cysteinu pfi vzniku trombézy (A. D. Angeloni, Italie).

V ¢asti o automatizaci a robotizaci laboratornich
procesti bylo prezentovano nékolik pfispévka
americkych autort. V soucasné dobé je prakticky
80 % vsech procest v klinické laboratofi automati-
zovatelnych. Toto Cislo se neustale zvySuje. Roz-
sahla automatizace v3ak odkryla i nékteré nega-
tivni aspekty tohoto procesu (ztrata kontaktu s
pacientem, klinikou a o$etiujicim Iékaifem, odosob-
nény proces, syndromy pasové vyroby - neustalé
opakovani stejnych ukonu atd.). Po téchto zkuse-
nostech se v zemich, které maji tento proces nej-
vice rozvinuty, ukazuje jako vhodné feseni pone-
chat na klinikach laboratorni centra zamérena k
feSeni uréitych diagnostickych oblasti. Takovato
centra jsou pak kontrolnimi systémy propojena s
centralni laboratofi.

Pfednasky zameéfene na GLP (good laboratory
practice) a kontrolni systémy kvality mély, jak je to
jiz zvykem po nékolik poslednich let, velmi vyso-
kou odbornou uroveni. K tomu pfispélo také nékolik
pfednasek ceskych autorll (Palicka, Jabor). Uka-
zu(jéa se, Ze ke zdarnému zavedeni téchto procesil
v Ceské republice je nezbytné urychlit legislativni
procesy a ziskat vyraznéjsi podporu odpovédnych
organd.

Z vystavujicich firem zaujal novy typ hematolo-
gického analyzatoru Sysmex 8000 SX s velmi 3i-
rokym spektrem sledovanych parametrlii krevniho
obrazu, hlavné rozli§eni mladsich a starSich bu-
nécénych forem. Firma Abbott (USA) rozsifila spek-
trum novych analyzatorl o analyzator Cell Dyne
4000 s pin& automatizovanym transportnim systé-
mem a méficimi misty pro automatické stanoveni
retikulocytl. Z mensich analyzatorl vhodnych i pro
vybaveni polnich laboratofi byl firmou Becton
Dickinson vystavovan vylepSeny analyzator QBC
autoread-Plus s automatickym odpoétem méfenych
parametrt. Barvici analyzatory byly zastoupeny
firmou Vescor. Novy piné automaticky koagulacni
automat Amax 400 Plus pfedvadéla firma Sigma a
firma Behring pfedstavila koagulometr Coa Lab
6000. Z dalSich zajimavosti Ize uvést pIné digitalni
snimaci systémy DP 10 pro mikroskopicka hodno-
ceni, véetné& barevného vytisknuti vybranych snim-
kl, a software DP-SOFT, dale pfistroj PFA-100 k
zachyceni procesu primarni hemostazy a nakonec
piné automatickou jednotku k odecitani sedimen-
taci pro 20 nebo 60 vzork(. Vzhledem k velkému
poctu vystavujicich firem (kolem 100) jde jen o
hruby prifez laboratorni problematikou.

Velkou pfednosti mezinarodnich kongresa klini-
cké chemie je, Ze ve svém programu vzdy zahrnuji
pfednadky, pfipadné celd sympozia, zaméfena na
nové védecké poznatky a metody, u nichZ se pfed-
poklada, vzhledem k jejich zavaznosti, brzké uplat-
néni v klinické praxi. Konference ve Florencii nebyla
v tomto sméru vyjimkou. Takovou byla i plenarni
pfednaska prof. Hochstrassera z Univerzitni ne-
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mocnice v Zenevé charakterizujici souéasny vyz-
kum v oblasti ,,proteomu” a dale pak samostatna
sekce, ktera vlastné souvisi také s proteomovou
problematikou a ktera byla vénovana metodé hmot-
nostni spektrometrie.

Co je to ,,proteom™. Tento termin poprvé zaznél
v r. 1994 na konferenci vénované technice ozna-
¢ované jako vysokorozliSovaci dvojrozmérna gelova
elektroforéza, ktera pfedstavuje v soucasnosti nej-
citlivéjsi metodu pro separaci komplexnich protei-
novych smési. Slovo proteom je viastné analogii
slova genom a oznacuje studie zaméfené na pro-
teiny, a to ve smyslu jejich identifikace, charakte-
rizace a kvantifikace. Potfeba proteomovych studii
vyplyva ze souéasnych zkuSenosti tykajicich se
mapovani bakterialni i savéi DNA. Dosavadni vy-
sledky ukazuji, Ze v buiice neexistuje pfesna kore-
lace mezi hladinami ,messenger” ribonukleovych
kyselin na jedne strané a jejich pfislusnych pro-
duktli - proteinli vznikajicich translaci na riboso-
mech na stran& druhé. Dale vice nez 90 % bu-
n&énych proteini je syntetizovano ve formé pre-
kurzoru, ktery je postupné v bufice upravovan
celou fadou enzymovych reakci (tzv. posttrans-
lacni modifikace, napi. fosforylace, glykosylace,
vazba mastnych kyselin nebo proteolytické Stépe-
ni) a teprve potom nabyva piné funkéni aktivity. Je
zfejmé, Ze jeden protein mize podiéhat riznym ty-
pum posttranslaénich modifikaci, z éehoZ vyplyva,
Ze ve skute¢nosti jeden gen mize davat vzniknout
nékolika proteinovym produktim, které se oznaéuiji
jako izoformy a mohou mit rozdilné biologické
ucinky. V neposledni fadé je pro biologickou akti-
vitu proteinu nezbytna i jeho pfesna buné&éna loka-
lizace. Studium té&chto biologickych déji nemuze
probihat na genove Grovni, nybrz je nutna kvalita-
tivni a zejména kvantitativni analyza tisice protein(,
tj. proteomova studie.

Klinicky vyznam proteomovych studii se pfedpo-
klada v postupném nalezeni skupin proteind, jejichz
syntéza nebo naopak alterace v jejich produkci
budou naprosto charakteristické pro vznik daného
onemocneéni. Tyto proteiny budou pak vyuzity pro
¢asnou diagnostiku onemocnéni, monitorovani sta-
vu nemocného a také pro vyvoj novych léka.

V piednasce prof. Hochstrassera byla popsana
proteomov4 laboratof umisténa v Zenevé v Univer-
zitni nemocnici, ktera je pravé zamérena na iden-
tifikaci novych proteint, které by bylo mozné vyuzit
v klinické praxi. Tato laboratof je pracovné oznaco-
vana jako klinicky molekularni skener. Podobné
jako jiné proteomove laboratofe je metodika Zenev-
ského centra zaloZzena na separaci proteini po-
moci vysokorozliSovaci dvojrozmérné gelové elek-
troforézy. Separované proteiny jsou potom elektro-
foreticky pfeneseny z gelu na PVDF (polyvinyliden
difluorid) membranu a identifikovany hmotnostni
spektrometrii. Velkym pfinosem této laboratofe je
urychleni procesu pfipravy jednotlivych proteind

pro identifikaci, ktera je zalozena na porovnani
hmotnostnich spekter peptidi vznikajicich in vitro
enzymovym proteolytickym $tépenim jednotlivych
protein( a teoretickych hmotnostnich spekter pep-
tidd lokalizovanych v databazich. Tradi€ni postup
spociva na postupné analyze jednotlivych proteind
a je velmi zdlouhavy, kdyZ si pfedstavite, Zze na
jednom gelu muze byt rozli§eno az 5000 proteind.
Svycarska skupina vyuZiva pro Stépeni separo-
vanych proteinli enzym trypsin, ktery je vdzan na
povrchu hydrofilni membrany. Tato membrana se
vklada pfed vlastnim elektroforetickym pfenosem
proteini mezi vlastni gel s rozdélenymi proteiny a
PVDF membranu. To znamena, Ze jednotlivé pro-
teiny jsou St&peny trypsinem jiz béhem elektro-
transferu a pifed jejich vlastnim uchycenim na PVDF
membranu, kde jsou pak pfitomny pouze jejich
fragmenty - peptidy. Cela membrana je potom umis-
téna na tercik spektrometru a postupné snimana
laserem. Hmotnostni spektra jednotlivych fragmen-
ti jsou bezprostfedn& vyhodnocovana porovnanim
s udaji v databazich. Timto zpisobem by mélo byt
brzy moZné identifikovat stovky proteint denné.

Na sympoziu vénovaném hmotnostni spekiro-
metrii zaznély tfi klicové pfednasky. Prvni z nich
pfednesl prof. Roepstorff z Odense (Dansko), ktery
se soustiedil na vyuZiti této techniky v proteomoveé
laboratofi a prezentoval viastni vysledky v oblasti
identifikace posttranslaénich modifikaci proteind.
Revoluéni vyuZiti hmotnostni spektrometrie pied-
stavuje jeji aplikace zaméfena na stanoveni hladin
jednotlivych proteinii pfimo v tkafovych fezech.
Vysledky ziskané touto zcela novou zobrazovaci
technologii byly prezentovany prof. Capriolim z
Nashvillu (USA) a dokumentovaly metabolismus
nékterych neuropeptidi v hypofyze a pankreatu a
také molekularni zmény na Grovni proteinl u na-
dorl plic, prostaty a stfeva. Treti prednasku
pfednesl dr. Hunt z Charlotesvillu (USA), ktery me-
todu hmotnostni spektrometrie vyuZil k identifikaci
imunodominantnich peptidi prezentovanych anti-
geny MHC |. tfidy. V souasné dobé byly jiz iden-
tifikovany epitopy, které aktivuji cytotoxické T-lymfo-
cyty k eliminaci bunék melanomu, dale nadoru plic,
leukemickych bunék pfed transplantaci dfen& a
také k likvidaci bunék infikovanych virem HIV nebo
nékterymi baktériemi. Pét z t&chto identifikovanych
antigenu bylo posttranslaéné& modifikovano. Véech-
ny tyto vysledky jsou velmi perspektivni z hlediska
konstrukce novych typl vakcin nebo jinych imuno-
regulacnich preparata.

Sbornik z kongresu o 570 stranach je k dispozici
pfipadnym zajemcum u autort této zpravy.
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